急性胆嚢炎に対する超音波内視鏡下治療および補助具の開発 by 奥薗 徹
急性胆嚢炎に対する超音波内視鏡下治療および補助
具の開発
著者 奥薗 徹
学位授与機関 Tohoku University
学位授与番号 11301甲第18496号
URL http://hdl.handle.net/10097/00125993
  
博士論文 
 
 
急性胆嚢炎に対する超音波内視鏡下治療
および補助具の開発 
 
 
 
 
 
東北大学大学院 医学系研究科医科学専攻  
医用イメージング分野  
奥薗徹 
 - 2 - 
 
目次 
I. 要旨      p3 
II. (1) 背景     p5 
(2) 目的     p10 
(3) 方法     p10 
(4) 結果     p12 
(5) 考察     p15 
III. (1) 背景     p20 
(2) 目的     p21 
(3) 方法     p21 
(4) 結果     p24 
(5) 考察     p26 
IV. 結論      p29 
V. Limitation    p29 
VI. その他     p30 
VII. 引用文献     p31 
VIII. 図      p34 
IX. 表      p38 
 - 3 - 
 
I．要旨 
胆嚢炎の標準治療は腹腔鏡による胆嚢摘出術であるが，緊急腹腔鏡下胆のう摘出術
が適応にならない症例に対して，ガイドライン上は経皮経肝的胆嚢ドレナージ術が
推奨されている．また全身状態が悪く，胆嚢摘出術の適応がない症例に対して，超
音波内視鏡下胆嚢ドレナージ術（EUS-GBD）が報告がされている．本手法において
胆嚢壁と十二指腸壁が離れ，それによりステントが腹腔内に逸脱することで，胆嚢
内の感染胆汁や腸液が腹腔内に広がるという重篤な偶発症が報告されており，治療
の標準化には課題が残る． 
本研究の目的は，EUS-GBD の成績を検討し臨床的有用性及び問題点を明らかにする
とともに，EUS-GBD における偶発症を回避する目的にアンカー器具を開発し，臓器
モデルを用いて実行の可能性について検討することである． 
2016 年 4 月から 2018 年 5 月までに仙台厚生病院消化器内科にて EUS-GBD を施行し
た連続する 10 例について，その詳細，手技成功率，臨床的成功率，早期および後
期偶発症発生率について検討した． 
本検討から EUS-GBD 前に胆嚢と十二指腸を接合させることで，EUS-GBD が安全に施
行できるという着想に至り，超音波内視鏡下穿刺吸引細胞診 (Endoscopic 
UltraSound-guided Fine Needle Aspiration：EUS-FNA) 針を用いて，胆嚢壁と十
二指腸壁を接合できるニッケルチタン製のアンカー器具を開発した．豚の小腸を用
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いて，胆嚢モデル，十二指腸モデルを作成し，超音波内視鏡（Endosonography: 
EUS）下にアンカー器具を用いて 2つの壁の接合を試みた． 
EUS-GBD を試みた 10 例の手技成功率は 90%(9/10)であった．また臨床的成功率は手
技成功率と同様に 90%(9/10)で，施行した全例で急性胆嚢炎は著明に改善した．処
置後 4日目に初診時より認めていた肺炎の増悪で死亡した 1例を除く 8例に対し
て，中央値 13 ヶ月(2-20 ヶ月)の経過観察を行い，偶発症発生率は 62.5%(5/8)であ
った．30 日以内の早期偶発症は，12.5%(1/8)であり，30 日以上の後期偶発症は
50%(4/8)であった． 新規開発したアンカー器具の評価として 19G の EUS-FNA 針の
中に開発したアンカー器具を挿入し針先まで送り出すこと，豚の小腸を用いた胆嚢
モデルおよび十二指腸モデルにてアンカー器具の留置を行うこと，その 2つの壁を
接合することという一連の処置が可能であった． 
EUS-GBD の際に，アンカー器具により壁同士を接合することができれば，更に安全
で確実な処置になるという発想の元，アンカー器具を新規開発した．本研究では生
体外におけるアンカー器具の動作確認を実証することができた．今後は動物実験で
長期安全性を確認し，さらに臨床応用へと進めていきたい． 
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II．(1)背景 
胆嚢は肝臓で作られる胆汁を貯蓄する臓器である．食事が十二指腸を通ること
で，十二指腸からコレシストキニンが分泌されて胆嚢が収縮する．それにより胆嚢
内に貯留している濃縮胆汁を十二指腸に放出する．胆汁は食事に含まれる脂肪が小
腸で吸収されるのを助ける働きをする．急性胆嚢炎は，胆嚢に炎症が起こる病態で
あり，95%以上の症例では胆石が胆嚢管を閉塞することによって生じる．右上腹部
の疼痛および圧痛などがあり，しばしば発熱，悪寒，悪心，および嘔吐を伴う．腹
部超音波検査や造影 CT により胆嚢内の結石や胆嚢の壁肥厚などの炎症を認めるこ
とが多い．治療は通常，抗菌薬の投与による保存的治療や，特に胆石を認める症例
では胆嚢摘出術が行われる(1)．現在，胆嚢炎の標準治療は腹腔鏡による胆嚢摘出
術であり，待機的な症例も含めて年間 6 万件以上 (病院情報局 傷病別全国統計 
平成 28 年度) が行われている．全身状態が悪く，緊急腹腔鏡下胆のう摘出術が適
応にならない症例や，発症後 72 時間以上経過した症例に対して，胆嚢の炎症を落
ちつかせる目的に，経皮経肝胆嚢ドレナージ術（Percutaneous transhepatic 
gallbladder drainage：PTGBD）を行われることがある(1)．PTGBD は技術的に
も比較的容易であり，最も確立した方法であり，ガイドライン上も，標準的ドレナ
ージ方法として推奨されている(1)．しかし，PTGBD は胆汁性腹膜炎，出血，気胸
を 12%で発症するとされている(2-5)．胆汁が腹腔内に漏れることによる，激しい
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腹痛を伴うこともあり，処置後も体動によるドレナージチューブの自然逸脱や，特
に高齢者の場合には入院によるせん妄状態が原因で，自己抜去などの偶発症も認め
ている(2-5)．チューブが抜けてしまうと非常に重篤な偶発症である胆汁性腹膜炎の
状態となり，激しい疼痛や発熱が続くことがある．また一度，チューブを留置する
と，瘻孔形成までの期間として，約２週間は抜去することができず，必然的に入院
期間が長くなる．また胆嚢炎が落ち着いた後に一ヶ月程度の期間をあけて手術を行
うが，手術適応がなく，全身状態が悪い患者の場合には，生涯にわたり PTGBD チ
ューブを留置したままの状態か，PTGBD チューブを抜去して経過観察する２つの
方針がある．PTGBD チューブの永久留置にはチューブ周囲からの胆汁の漏れ出し
や，自然逸脱などのトラブルもある．一方で，PTGBD チューブ抜去後の経過観察
をした際に胆嚢炎再発率が 31-47%とされている(6, 7)．急性胆嚢炎に対して低侵襲
な処置が可能であれば，患者の痛みやチューブ留置による不快感などのストレスを
軽減し，さらに入院期間を短縮することで，医療費を抑制することが可能となる．
また胆嚢摘出術を今後行わない症例に対しては，内瘻化（胆汁を消化管内に流す）
を行うことで胆嚢炎再発率を下げる可能性が期待できる(8)．近年，抗血栓薬内服
により PTGBD のリスクが高い症例や，全身状態から PTGBD 後に胆嚢摘出術が
困難な症例に対して，EUS (Endoscopic ultrasonography; 超音波内視鏡)を用い
た，胆嚢のドレナージ術である，EUS-GBD（EUS guided gallbladder drainage ;
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超音波内視鏡下胆嚢ドレナージ術）の報告がされている(9-11)．EUS は 1979 年に
アメリカ SRI の Green らにより開発され，DiMagno らが使用をしたのが最初とい
われている(12)．消化管とくに，胃癌の垂直方向への深さである，深達度診断に用
いられている．また同時に，体外式超音波，CT，MRI などと比べて局所の観察に
おける空間分解能が高いことから，胆膵疾患の診断も用いられている．EUS は光
学系モニターと超音波モニターの両者を搭載しており，超音波プローブの種類，光
学系の視野方向などにより様々な種類がある．処置用に用いられるコンベックス型
は，内視鏡と同軸面を超音波画面で 180 度観察可能で，鉗子チャンネルと同軸の
超音波画像で観察できるため，対象を観察しながら穿刺が可能である．光学系につ
いては，コンベックス型は前方斜視であり，光学レンズより先端側に超音波プロー
ブが装着されている． EUS を用いて経消化管的に膵臓を穿刺したことが，1992
年に Vilmann ら(13)，Van Dam ら(14)により初めて報告された．現在，その手技
は EUS-FNA(EUS guided fine needle aspiration; 超音波内視鏡下穿刺吸引細胞
診)と呼ばれている．次にその手技を応用し，EUS 下に消化管と胆道にステントを
留置することで，吻合術を行った手技は，2001 年の Giovannini により報告された
(15)，十二指腸経由での胆管ドレナージである．胆嚢に対する EUS ドレナージ
は，2007 年に Baron ら(16)，Kwen ら(17)，Lee ら(18)により報告された． EUS-
GBD は，悪性胆管狭窄に対する経乳頭的金属ステント留置後に生じた，急性胆嚢
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炎に対して緩和治療として行われたのが最初である．その後，通常の胆石性の急性
胆嚢炎に対する胆のう摘出術前のドレナージ方法として，PTGBD と比較した
RCT が行われ，成功率・有害事象・開腹手術への移行率において，同等であった
と報告されている(19)．現状では急性胆嚢炎において，手術適応が無く，これまで
PTGBD が行われてきた症例で，患者の状態により外瘻が困難な場合が適応であ
る．EUS を用いた治療を interventional EUS を呼ばれているが，その治療に対し
ての専用の機器がなかったため，通常の胆管用のプラスチックステントや金属ステ
ントを用いられてきた．EUS-GBD は十二指腸と胆嚢内にプラスチック，もしくは
金属の胆管ステントを留置することで，そのステントの壁との摩擦を用いて，2 つ
の壁が離れにくい特性を生かした手技である．比較的安全ではあるが，1.6-2.2%の
確率で，2 つの壁が離れ，胆嚢内の感染胆汁や腸液が腹腔内に広がるという重篤な
偶発症が報告されており(9, 20)，治療の標準化には課題が残る． 
EUS 関連手技の中では比較的成功率の高い手技ではあるが，EUS-GBD が一般
的に行われていない理由としては，ステントの逸脱などの偶発症が起こった際には
致命的になることが原因と考える．また長期的な偶発症対策の報告としては，
Kamata ら(8)が EUS-GBD に留置した金属ステントは，胆嚢炎再発のリスクとな
るため，4 週間で金属ステントを抜去し，プラスチックステントに変更すること
で，胆嚢炎などの偶発症を減らせると報告している． 
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近年 Interventional EUS の広がりとともに，海外では Lumen apposing 
metallic stent (LAMS)である，HOT AXIOSTM (Boston Scientific, Natick, 
Massachusetts)や，SPAXUSTM (Taewoong Medical , Seoul, Korea)などが発売さ
れ，interventional EUS に対して使用されている．PPC（pancreatic pseudocyst;
膵仮性嚢胞）や WON（Walled-off necrosis;被包化膵壊死）などの PFCs
（pancreatic fluid collections;膵周囲液体貯留）に対して，EUS 下膵嚢胞ドレナー
ジ(EUS-guided cyst darainage : EUS-CD)の有用性を示す報告は多数あり，PFCs
に対する AXIOSTMを用いた EUS-CD を，Binmoeller らが始めに報告し(21)，そ
の有用性や安全性が報告されている(22-24)．Moon らは SPAXUSTMを用いた PFC
に対する EUS-CD の有用性を報告している(25)．また EUS-GBD において LAMS
の有用性が多数報告されている(20, 22, 26)．これらはいずれも海外での販売のみで
あったが，日本国内でも 2018 年 10 月に AXIOSTM のデリバリーシステムの先端
に通電機能を有した HOT AXIOSTMが発売され，注目が集まっている．当初は
EUS-CD 用であり，EUS-GBD での適応はないが，今後は適応拡大により，国内
において保険制度の元で EUS-GBD が可能となることが期待されている． 
過去の報告では LAMS を含めた金属ステントを留置し，短期的な有効性や偶発
症については検討されてているが，長期的な偶発症の発生率などについては，報告
が少ない．Choi らは 275 日の経過観察で急性胆嚢炎を２例（3.6%）に(9)，
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Kamata らは 304 日の経過観察で 1 例(8.3%)に(8)，Irani らは 215 日の経過観察に
おいて，出血，胆嚢炎再発を含めた再治療を 11 例(18%)(20)を報告している．また
これらの既報では偶発症発生率が低いこともあり，長期的な偶発症の報告が必要と
考えた． 
 
II. (2) 目的 
EUS-GBD についての長期的な成績について検討することを目的とした． 
 
II. (3) 方法 
仙台厚生病院消化器内科において，2016 年 4 月から 2018 年 5 月までに EUS-
GBD を試みた，連続する 10 例を対象とした．いずれも男性であり，年齢中央値は
86.5 歳(77-91 歳)であった．EUS-GBD を選択した理由は，いずれも高齢者ではあ
るが，さらに寝たきりなどの全身状態で今後胆嚢摘出術の適応外である 5 例，多剤
の抗血栓薬内服中のため緊急胆嚢摘出術の適応外で，かつ PTGBD のハイリスクで
ある 3 例，生命予後が１年以内の担癌患者である 2 例であった(table1)．ASA-
PS(American Society of Anesthesiologists physical status classification)は class 
2 が 6 例，class 3 が 4 例で，class 4 が 6 例であった．EUS-GBD は 9 例に施行し
た．同院の倫理委員会にて承認を受けた「急性胆嚢炎に対する EUS-GBD，および
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EUS-GBD 後の胆嚢結石除去術の臨床導入」（承認番号 29-6）について同意を得た
上で施行した．本研究では EUS は前方斜視型コンベックススコープ GF-UCT260
（Olympus, TOKYO, Japan），EUS-FNA の穿刺針は EZ Shot 3 Plus 19 
G(gauge; ゲージ)（Olympus, Tokyo, Japan），GW(guide wire:ガイドワイヤー)は
0.025 インチの VisiGlide2（Olympus, Tokyo, Japan），拡張用デバイスは ES ダイ
レーター(ゼオンメディカル)を留置するステントに Wallflex covered self-
expandable-metal stent 10mm 6cm (Boston Scientific, Natick, Massachusetts)を
用いた．その後の経過観察において，その手技成功率，臨床的成功率，早期偶発症
発生率，後期偶発症発生率について検討した．なお手技成功は金属ステントの遠位
側を胆嚢内に，近位側を十二指腸，もしくは胃内に留置して胆汁の流出が確認でき
たことと定義した．臨床的成功は胆嚢炎の改善により，追加治療を行わないことと
した．胆嚢炎再発，胆管炎，その他 （出血，潰瘍形成，穿通，穿孔，膵炎，誤嚥
性肺炎など）を偶発症として，早期（留置より 30 日以内）と後期（31 日以降）
に分けた．膵炎，胆囊炎，出血，穿孔の重症度は Cotton らによって既に定められ
た分類を用いた(27)． 
EUS-GBD について解説する．EUS-GBD は造影剤を用いて行う処置であるた
め，透視室にて行う．鎮静下にコンベックス GF-UCT260（Olympus, TOKYO, 
Japan）十二指腸球部まで挿入する．19G の FNA 用穿刺針を胆嚢頸部～体部を穿
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刺する（Fig. 1a）．その際に胆嚢内に貯留している胆汁を 10cc 程度抜き，造影剤
にて胆嚢を造影する．GW を胆嚢内に留置して(Fig. 1b)，EUS-FNA 針を抜去す
る．次に GW 越しに，拡張カテーテルにて十二指腸壁，胆嚢壁を一期的に拡張す
る．続いて胆嚢内と十二指腸内を接合するように，金属ステントを展開し(Fig. 
1c)，留置する．最後に経鼻チューブを胆嚢内に留置して終了する(Fig. 1d)． 
 
II. (4). 結果 
EUS-GBD を試みた 10 例の手技成功率は 90%(9/10)であった(table1)．また臨床
的成功率は手技成功率と同様に 90%で，施行した全例で急性胆嚢炎は著明に改善
した． 
9 例に対して，中央値 13 ヶ月(0-20 ヶ月)の経過観察を行い，処置後 4 日目に胆
嚢炎発症前より認めていた重症肺炎の増悪により死亡した 1 例を除く 8 例に対して
の偶発症発生率は 62.5%(5/8)であった． 
結果の詳細について述べる．手技成功率は 90%(9/10)で，治療を中断した１例 
(8 例目)は，癌性腹膜炎で腹水が多く，GW を留置した段階で胆嚢壁が徐々に十二
指腸壁から離れていったため(Fig. 2)，手技を中止した．その後，経皮的に腹水を
抜いた上で，PTGBD を行い，胆嚢炎をコントロールできた． 
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EUS-GBD を施行した 9 例のうち，1 例(2 例目)は入院前より認めていた肺炎の
増悪で 4 日後に死亡しているが，胆のう炎については著明に改善していた．本検討
においては内視鏡処置による偶発症である誤嚥性肺炎は画像的に否定的と判断し，
偶発症からは除外している． 
偶発症は 62.5％(5/8)に認め，早期偶発症は 12.5%(1/8)であり，後期偶発症は
50%(4/8)であった．早期偶発症の 1 例(9 例目)は，急性胆嚢炎に対して，抗血栓薬
内服下に PTGBD を施行したが，第 10 病日に血腫が胆嚢内に充満したことによる
急性胆嚢炎の再発を認めた．原因は PTGBD に関連する出血と考えた．経皮的ドレ
ナージは内径が 2mm 弱とチューブの内腔が狭く，血腫のドレナージは困難と判断
し，10mm と大口径の金属ステントを留置できる EUS-GBD を同日に施行した．
その 10 日後の造影 CT では胆嚢内の血腫は消失していたが，金属ステントの遠位
側が肝実質に刺さり，その部位から肝膿瘍が形成していたため(Fig. 3)，経皮的に
肝膿瘍ドレナージを施行した． 
31 日以上の後期偶発症は，50%(4 例)に認めた．うち 1 例(1 例目)は金属ステン
トをそのまま留置していたケースであった．金属ステントが自然脱落していたが，
12 か月後にステントの脱落の際の影響による十二指腸潰瘍瘢痕による十二指腸狭
窄を認め(Fig. 4)，十二指腸ステントを留置した．後期偶発症を発症した他の 4 例
(4-7 例目)では EUS-GBD 後に金属ステントを抜去し，そのうえで内瘻プラスチッ
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クステントを留置している．4 例のうち 3 例に急性胆管炎(4,5,7 例目)を 1 例に胆石
イレウス(6 例目) を発症した．まず胆管炎の 3 例について述べる．ステント抜去か
ら平均 6.5 か月で，胆嚢結石の落石による急性胆管炎を認め，内視鏡的胆管結石除
去術を施行している．そのうち 1 例(5 例目)では EUS-GBD 後 11 ヶ月目に急性胆
管炎を発症し，内視鏡的胆管ドレナージを行ったが，その偶発症である重症急性膵
炎にて，処置後 41 日目に死亡した．次に胆石イレウスの 1 例(6 例目)について述べ
る．EUS-GBD 後の 12 か月後，金属ステント抜去の 9 か月後に，残存していた 35
㎜の胆嚢結石が胆嚢十二指腸瘻経由で落石し，胆石による腸閉塞(Fig. 5)を発症し
た．イレウスチューブ留置にて腸管を減圧し，第 7 病日に自然排便し，保存的な治
療で改善した． 
他に無症状ではあるが，2 例のトラブルを認めている．1 例目(10 例目)は胃と十
二指腸を金属ステント留置したが(Fig. 6a)，EUS-GBD 翌日に一か所だった金属ス
テントのくぼみが，二か所に増えており(Fig. 6b)，内視鏡で確認すると，近位側の
ステントが胃壁と金属ステントが近位側でずれており，ステント逸脱寸前だったた
め(Fig. 6c)，透視下にステントを胃壁内へ引っ張り，クリップにて胃壁とステント
を固定した．4 ヶ月後の経過観察でもステントの逸脱は認めず経過観察中である．
もう 1 例(3 例目)は経胃的胆嚢ドレナージした症例で，金属ステントの断裂し肉芽
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がステント内腔を塞いでいる（Fig. 7）が，自覚症状は全くなく，経過観察してい
る． 
EUS-GBD を施行した 9 例のうち，肺炎で亡くなった 1 例を除く，8 例におい
て，100%(8/8)に，なんらかの偶発症やステントトラブルを認めている．そのうち
63%(5/8)において，金属ステントに関連した偶発症やトラブルであった． 
 
II. (5). 考察 
今回の結果からは，EUS-GBD の偶発症として報告されていた急性胆嚢炎は認め
ず，急性胆管炎の頻度が 38%(3/8)と高かった．急性胆管炎を高頻度に発症した原
因としては，EUS-GBD で形成した胆嚢十二指腸瘻により，腸液が胆嚢と胆嚢管経
由で総胆管に流れ込むことにより，逆行性の急性胆管炎が発症したと考えた．本検
討では全身状態が悪く，処置後に厳重な経過観察をされていな例も認めたが，経過
を追えた 8 例のうち，観察期間中央値 13 ヶ月において， 5 例(63％)にステン関連
のトラブルを認めており，それらへの対策は急務となっている．Kamata ら(8)が
EUS-GBD 後 4 週間後に金属ステントを抜去し，プラスチックステントを入れ替え
ることで，その後の 10 ヶ月での胆嚢炎再発は認めなかったと報告している．本検
討でも 4 例で EUS-GBD の 2 ヶ月後に，金属ステントをプラスチックステントに
入れ替えたが，胆嚢十二指腸瘻が原因と考えられる胆嚢結石イレウスを 1 例に，急
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性胆管炎を 3 例に認めた．金属ステントを抜去することで，胆嚢炎は予防できてい
たが，腸液が胆嚢十二指腸瘻，胆嚢，胆嚢管経由で総胆管に流入してしまうこと
が，胆管結石や急性胆管炎の原因と考えた． 
EUS-GBD の際に留置した金属ステントの逸脱後の十二指腸狭窄を認めた 1 例目
については，そのステントが脱落する際に十二指腸に繰り返し接触することで，十
二指腸潰瘍を発症させ，狭窄を来したと考えた．同様に 9 例目においては，留置し
た時点で拡張してた胆嚢がドレナージを行うことで収縮してしまうことで，金属ス
テントの遠位側が，対側の胆嚢壁から更には肝実質に刺さり，肝膿瘍を形成してし
まった．これらの 2 例から，ストレートタイプの金属ステントは近位側の十二指腸
や，遠位側の肝側に障害を与えるため，ステントの形状は望ましくない． 
一方，EUS-GBD の際に用いた，10mm の金属ステントにより，胆嚢十二指腸
瘻が形成され，同部位から巨大な結石が消化管へ落石し，胆嚢結石イレウスを発症
した（6 例目）．10mm という巨大な胆嚢十二指腸瘻が形成されたことは，金属ス
テント留置が原因である． 
EUS-GBD において，金属ステントは壁を固定する目的であったが，胃壁にでき
た瘻孔内をすべってしまい(10 例目)，金属ステント留置のみでは胆嚢と消化管壁を
十分な力で接合できないことが明らかとなった． 
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金属ステントが蠕動によって断裂し完全にステントを塞ぐように肉芽に覆われて
しまった症例(3 例目)については，永久留置を前提とした胆道ステントとはいえ，
切除不能の悪性胆道狭窄に用いられるものであり，腸管の蠕動に耐えられる構造で
はなかったことが原因と考えた． 
3 例(4,5,7 例目)で認めた急性胆管炎については金属ステント留置との直接的な因
果関係はないが，その他の 5 例においては 10mm でストレートタイプの，胆道用
の金属ステントを留置することが，偶発症やトラブルの原因となっている． 
EUS-GBD の偶発症について具体的に述べてきた．もともと接合していない，胆
嚢と十二指腸を接合する処置であるが，接合するための機器はステントだけであ
る．そのため挿入時にも胆嚢壁と腸管壁が接合せずにステントが留置されることも
あれば，処置後に腸管の蠕動や，胆嚢炎が改善し，胆嚢が萎縮する過程で位置ずれ
が生ずる可能性が高い．LAMS を含めた EUS-GBD の偶発症は 12%と報告(26)さ
れており，特に状態が悪い患者に対しての処置であることを考えると，看過できな
い数字である．本検討では，更に高い 62.5%に偶発症を認めており，既報より高い
偶発症発生率であった．LAMS を用いていないことが原因と考えられるが，既報
では報告されていなかった，急性胆管炎の頻度が 37.5%と高率であり，既報におい
ては急性胆管炎を EUS-GBD の偶発症と判断されていなかった可能性がある． 
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現状で使用できる機器では EUS-GBD の安全性の確立が課題となる．もともと
胆嚢は胃や十二指腸と時に接触しているが，接合はしておらず，胆嚢と消化管の壁
の間の距離が離れることが，EUS-GBD の偶発症の原因である．EUS 下で観察し
ている際には，2 つの壁は接触しているが，EUS-FNA 針の穿刺や，その後に留置
するステントを挿入するために，拡張用カテーテルを通す際に，2 つの壁が離れて
しまう現象がある(Fig. 8)．また問題なく留置できた場合でも，その後にステント
逸脱などの偶発症も起こり得る手技であり，対策として離れた管腔を把持できる
LAMS を用いて EUS-GBD が行われている(20, 22, 25, 26, 28-30)． 
Anderloni ら(26)はこれまでの手術適応のない急性胆嚢炎に対し EUS-GBD を行
った論文 21 編，166 症例に systematic review を行い，手技成功率，治療奏効
率，偶発症率はそれぞれ，95.8，93.4，12.0％であり，使用ステントをプラスチッ
クステント，SEMS，LAMS に分けて検討し，それぞれ手技成功率が，100，
98.6，91.5％，治療奏効率が，100，94.4，90.1％，偶発症率が，18.2，12.3，
9.9％であったと報告している．また Han ら(30)は，EUS-GBD に LAMS を用い
た 181 症例にメタ解析を行い，手技成功率，治療奏効率はそれぞれ，95％，93％
と報告している．Irani ら(31)は手術適応の無い急性胆嚢炎症例を後ろ向きに
PTGBD と LAMS を用いた EUS-GBD の比較検討を行い，EUS-GBD と PTGBD
の手技成功率，治療奏効率，偶発症率はそれぞれ，98％ vs 100％（p＝0.88），
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96％ vs 91％（p＝0.20），11％ vs 32％（p＝0.065）と有意差はないが，偶発症率
に関しては EUS-GBD の方が少ない傾向にあったとし，再治療回数も 0.2±0.4 vs 
2.5±2.8（p＜0.05）と有意に EUS-GBD で少なかったと報告している．また，
AXIOSTMを通して内視鏡を胆嚢内に挿入し，胆嚢結石の破砕や結石除去の報告も
されており(26, 32)，更なる治療の展開が期待できる．一方では LAMS はその形状
から穿刺する側の嚢胞や胆嚢腔が 35mm 以上は必要とされており，内腔の小さい
膿瘍や，結石が充満している場合には適応がない．偶発症の内訳は胆汁性腹膜炎が
もっとも多く，ステントの迷入，逸脱，出血，穿孔などが報告されている(9, 32)．
これらの偶発症のほとんどは LAMS であっても，胆嚢壁と消化管壁をしっかり接
合できないことが原因であり，ドレナージチューブ(金属ステントも含めて)を留置
する前に，壁の接合をすることで，より安全に確実に EUS-GBD が施行できると
考えた． 
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III. (1). 背景 
EUS-GBD の偶発症の原因の多くは，金属ステント留置のみで胆管壁と十二指腸
壁を接合することであることを前の章で述べた．その偶発症予防，および手技成功
率を高める目的に，EUS-GBD 前に 2 つの壁を接合するアンカー器具の開発を行っ
た．胆嚢と十二指腸を通常の胆道用の金属ステントの拡張力のみで接合させるの
は，非常に不安定であり，LAMS を用いたとしても不安定である(33)ことに着目
し，まず胆嚢壁と十二指腸壁を接合させるための処置が必要と考えた．それは一本
のアンカー器具である．アンカー器具により EUS-GBD の前処置として，EUS 下
にアンカー器具を胆管壁と十二指腸壁を繋ぐように留置し，接合させる．それを 3
点で行うことで，その３点の中心に経鼻ドレナージチューブ，内瘻型の胆管プラス
チックステントや前述した国内にて EUS-GBD で用いられている胆管金属ステン
トを留置が，従来方法より安全に処置が行え，術後の偶発症である胆道ステント逸
脱による胆汁性腹膜炎が，起こりにくくなる可能性がある．また壁の接合がアンカ
ー器具によって実現すれば，偶発症の原因となる金属ステント留置を避けることが
可能となる．前述のように胆嚢や十二指腸の粘膜へ金属ステントの先端が接触する
ことによる，肝膿瘍や十二指腸潰瘍などのリスクや，瘻孔径が 10mm と巨大とな
ってしまうことにより，胆嚢結石が消化管に落石し，胆嚢結石性イレウスを避ける
可能性がある． 
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現在では EUS-GBD は胆のう摘出術を前提としていない急性胆嚢炎に対するド
レナージ治療であるが，アンカー器具の開発により EUS-GBD の手技が確立し安
全性が高まることにより，急性胆嚢炎の緊急手術の適応とはならない，発症後 72
時間以上経過しかつ，緊急のドレナージが必要となる急性胆嚢炎に対して施行する
ことが可能となる． 
 
III. (2). 目的 
アンカー器具の新規デザイン作成を行い，開発したアンカー器具の EUS-FNA
針内の通過性，およびアンカー器具による豚の胆嚢モデルと十二指腸モデル内への
留置，その 2 つのモデルの接合ができるかを検証することを目的とした． 
 
III. (3). 方法 
2 つの壁の接合方法としては，一本の棒状で両サイドに壁を接合させる羽が放射
状に開いたアンカー器具を考案した．材質は弾性が高く，強い自己展開機能を実現
でき，胆管ステントや消化管ステントに主に用いられている(34)，医療用のニッケ
ルチタン製のパイプを採用した．筒状の金属を用いることにより，レーザーカット
での細かいデザイン形成が可能となる．アンカー器具の留置法として，一般的に
interventional EUS で使用されている EUS-FNA 針で，最も大口径の 19 ゲージ
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(G)の針を用いて，その内腔を通して，遠位側を胆嚢内に，近位側を十二指腸内に
留置することを想定した．19G 針として汎用されている，EZ shot 3（Olympus, 
Tokyo, Japan）の内径が，0.9mm であり，その内に留置できる直径 0.84mmm の
太さのパイプ状の金属を用いた．同パイプであれば，EZ shot 3 の付属品である，
スタイレット（内筒）によって，19G の EUS-FNA 針の内腔に留置したアンカー
を針先まで送り出せると考えた． 
アンカー器具（二九精密機械工業(株)）は以下の通り製作した．0.84mm のパイ
プを一個あたり，20mm の長さにカットし，パイプの両側にレーザーカットを用い
て 7mm のスリット加工を長軸に平行に行った（Fig. 9a, b）．適切なスリット数を
調べるために，2,3,4,6 本の 4 種類を検討したが，2 本では羽を開く際に屈曲部が
折れてしまうため，製作自体ができなかった．3，4，6 本の 3 種類を製作したが，
それぞれの特徴としては，3 本はスリット加工した部分が太いため，強度が強く，
羽の枚数も少ないが，羽が太くなるため，針内への留置がやや煩雑になった．一方
で，6 枚羽では羽が細く，針内への留置は容易であった．展開した後の強度が弱く
感じたが，客観的に計測はできておらず，本検討では 4 枚羽での実験を行ってい
る． 
その羽を外側に 90 度曲げることで，両側に返しのついたパイプが作成される
（Fig. 9c, d）．今回，羽と羽の間は今までの EUS-GBD の際に計測した，十二指腸
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壁内から，胆嚢壁内までの平均値である，6mm で製作した．そのパイプの両端の
パイプにより 2 つの壁を接合させる力が働き，接合できると考えた． 
次にアンカー器具の留置やそれによる接合可能かをシリコンで製作した，厚さそ
れぞれ 1mm の十二指腸壁モデルと，胆嚢壁モデルにて行った．施行方法について
はイラストで提示する．まずアンカー器具を 19G 針に装着し準備する．19G 針に
て十二指腸モデルと胆嚢壁モデルを貫き，19G 針の先端に留置したアンカー器具を
スタイレットにて少しずつ押しだす．少しずつ押し出すことで，アンカー器具の遠
位側の羽が完全に展開するまで慎重にスタイレットを押していく．その際に一気に
押し出してしまうと，アンカー器具が胆嚢側に逸脱してしまうので，細心の注意を
払いながら押し出す．遠位端から 7mm 程度でステントの屈曲部が放射状に開く
（Fig. 10a）．次にアンカー器具の遠位側が胆嚢壁モデルに接合するまで，EUS-
FNA 針をゆっくり引く (Fig. 10b) ．さらに針を引きながら，スタイレットでアン
カー器具を押し出し，アンカー器具を展開する（Fig. 10c）．これで一本目の留置は
終了となる．構造としては遠位側である胆嚢側のフラップが放射状に開き，それが
胆嚢壁内腔に引っかかり，近位側の放射状の羽が十二指腸壁を胆嚢モデル側に押す
ことで，2 つの壁を強く接合させることができる．同様の処置を他に 2 カ所で行
い，一辺あたり 10mm の正三角形の頂点の計３点で行い，胆嚢壁と十二指腸をよ
り強固に接合できると考えた(Fig 10d)． 
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シリコンモデルでの実験が可能であったため，動物モデル上の実験を行った．豚
の胆嚢や十二指腸の入手が困難であったため，胆嚢モデルと十二指腸モデルを，豚
の小腸を用いたオリジナル模型を作成した．胆嚢モデルは小腸を 100x50x50mm
の袋状に形成し，内部に食用の透明ゼリーを充満させ作成した(Fig. 11)．次に十二
指腸モデルは小腸を長さ 100mm の一方は盲端の筒状にして内視鏡が挿入できるよ
うに作成した．その 2 つの臓器モデルを水で満たされたケースに水没させ，その 2
つの臓器モデルは実際の生体内と同様に接触はさせていたが，接合はしていない状
態であった．EUS を十二指腸モデル内に挿入し，胆嚢モデルを描出した．人体の
生体内と同様の胆嚢内腔が描出でき，胆嚢内腔，壁の指認は良好であった．EUS-
FNA 針を胆嚢内に穿刺した．針先の指認も良好だった．今回の検証は大きく 3 つ
に分けられる．初めに 19G の EUS-FNA 針内を開発したアンカー器具が容易に通
過するかである．次に EUS 下にアンカー器具を押し出し，遠位側を胆嚢内腔に展
開し，近位側を十二指腸内腔側に展開するかである．最後に，留置したアンカー器
具によって，胆嚢モデルと十二指腸モデルが接合しているかである． 
 
III. (4). 結果 
製作したアンカー器具は 19G の針の内をスタイレットにて容易に押し出すこと
が可能であった．豚の小腸を用いて製作した袋状の胆嚢モデルと筒状の十二指腸モ
 - 25 - 
 
デルの 2 つのモデルを水浸下にて，EUS の先端を筒状の十二指腸モデル内に挿入
し，袋状の胆嚢モデルを EUS 下に描出して，EUS-FNA 針である，EZ shot 3 
19G にて 2 つの壁を貫き（Fig. 12a），針の先端に留置しているアンカー器具をス
タイレットにて押し出すことで，アンカー器具の遠位側が放射状に展開した（Fig. 
12b）．次に，アンカー器具の遠位側が，胆嚢壁に接合するまで，針を少しずつ抜
いた（Fig. 12c）．最後に，針を抜きながら，スタイレットを押し出すことで，アン
カーを針の外に押し出した．最後に内視鏡画面で十二指腸側にアンカー器具が展開
したことを確認した（Fig. 12d）． 断面を観察する目的に胆嚢，十二指腸モデルを
ホルマリンで固定し，胆嚢モデル，十二指腸モデルとアンカーが見えるように切開
し，観察した(Fig. 13a, b)ところ，アンカーにより胆嚢モデルと十二指腸モデルは
やや緩く接合されていた．炎症のない豚の小腸は厚さが 2mm 程度であり，胆嚢モ
デルが 2mm で，十二指腸モデルが 2mm で合わせて 4mm 程度となるが，ホルマ
リンで脱水されたこともあり，胆嚢炎の症例用に製作したアンカーの羽の間が
6mm では少し緩い接合であった．一方で壁接合用アンカー器具の留置は可能であ
り，2 つの臓器モデルが緩くではあるが接合していた．またホルマリン固定後で，
腸管壁が硬くなった状態ではあるが，切開した 42g の胆嚢モデルを一本のアンカー
のみで吊り上げることができた．どの程度の重さまで保持できるかについては，評
価は行っていない． 
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III． (5). 考察 
EUS-GBD の偶発症を元に，より安全性を高めるために，胆嚢壁と十二指腸壁の
2 つの壁を繋ぐアンカー器具を開発し，そのアンカー器具の実行可能性について検
証した．結果としてはアンカー器具の EUS-FNA 針内の通過は容易で，胆嚢モデ
ルと十二指腸モデルを接合するように，アンカー器具を展開することができた．ま
た接合性の強度については客観性のあるデータではないものの，十二指腸モデルと
胆嚢モデルを接合させる部分の実験に成功した．羽の間の距離を今回の 6mm 以外
に，4mm や 2mm の種類を増やすことで，より接合が強くできると考えた． 
本研究において EUS-GBD を試みた 10 例のうち，1 例は腹水が多く，胆嚢壁が十
二指腸と離れることで断念した例だが，前もってアンカー器具によって接合できれ
ば EUS-GBD が完遂できたと考える．8 例について経過観察を行えたが，その全例
で偶発症を含めたトラブルを認めた．臨床的に安全で確実に処置ができるのであれ
ば，新たなアンカー器具の利用により，少なくとも 5 例(63%)ではトラブルを回避
できた可能性がある．また金属ステントの遠位側が肝実質に刺さり，膿瘍形成をし
てしまった症例，金属ステントが断裂してしまった症例や，翌日に近位側のステン
トが胃壁とずれてしまった症例では，アンカー器具を留置していれば，金属ステン
トを留置しないため，金属ステントのトラブルを避けることができ，かつステント
の位置ずれの問題もなくなると考える． 
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Interventional EUS の前処置で，壁の固定に対する報告として，今までに一編
の報告があり，Zhang らは T-bar を用いて豚の胆嚢と胃を一時的に固定して，その
上で LAMS を留置した．その実験では，従来のそのまま穿刺する方法と，新法の
胆嚢胃瘻孔形成術の成功率が，それぞれ 50%と 100%であり，EUS-GBD の手技成
功率が高くなった(33)．壁固定の手技が安定することにより，EUS-GBD の安全性
が飛躍的に高まることが期待できる．EUS-GBD は胆嚢摘出術のように全身麻酔を
必要とせず，静脈麻酔だけで処置を行える点や，PTGBD と比較して患者の疼痛が
少ない点(30)のメリットがある一方で，全身状態が悪く耐術能がない症例と適応が
非常に限られている．専用の機器がないことからも，既存の胆管金属ステントなど
を用いるため，依然として長期的には偶発症があり，新たなキーデバイスの出現が
望まれている． 
本研究で提案するアンカー器具は単純な構造と自己展開機能を兼ね備え，手技上
のトラブルや胆汁の漏出などを大幅に低減でき，重篤な偶発症を抑制できると期待
できる．ステントデザインは 2 つの壁を接合するように，ステントの両サイドの羽
を開いているが，今後はその強度について評価し，羽の枚数や形状についても検討
が必要である．  
近年，急性胆嚢炎に対して EUS-GBD が報告されるようになってきた．有用性
の一方で，胆汁漏や胆嚢炎の再発の偶発症の報告もあり，標準治療になるには新た
 - 28 - 
 
なデバイスが必要とされている．Boston scientific より LAMS が発売され，EUS-
GBD に用いられているが，十二指腸と胆嚢壁の癒着方法を従来の金属ステントの
拡張力による抵抗に頼る従来の方法と同様で，胆汁漏や逸脱のリスクが伴う．それ
に対して今回開発したアンカー器具を用いることで，まだ初歩的な実験ではある
が，胆嚢と十二指腸の壁を複数本のアンカー器具で接合させることが可能となり，
今まで不安定であった EUS-GBD の手技がより安全に，確実に行うことができる
ことが期待できる．今後は動物実験から，臨床応用へ進めていきたい． 
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IV. 結論 
今回，EUS-GBD の偶発症を中心に，長期経過について検討した．その結果，胆
嚢炎の再発はないものの，急性胆管炎や，金属ステント留置に関連する偶発症を高
頻度に認めた．また手技の不安定さによる，EUS-GBD の不成功や，過去の文献に
よる偶発症から新たなデバイスが必要と考え，新規アンカーデバイスを開発した．
EUS-GBD 前にアンカー器具により胆嚢壁と十二指腸壁を接合することで，EUS-
GBD の手技の安定化や偶発症対策に繋がる可能性がある．同器具は現行の処置具
を用いて，豚の臓器模型で実施可能であり，今後の臨床応用を進めていきたい． 
 
V. Limitation 
EUS-GBD の成績については，単施設，単一群の後ろ向き研究である．また偶発
症対策に 4 例目以降で金属ステント抜去を行っているが，その有効性を示された報
告も少なく逆に偶発症のリスクが高くなった可能性もある．症例数が 10 例と少な
く，EUS-GBD の偶発症発生率が 63%と極めて高値となっているが，その後に 1
例を除き救命できており，全身状態を考えた上での治療であることを考えると，必
ずしも避けるべき治療とはいえない．次にアンカー器具の開発について述べる．今
回のアンカー器機の実験は模型を用いて，一連の留置の流れの確認だけであった．
アンカー器具は形状記憶加工が必要であり，試作品が高額になったため，3 種類の
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アンカー器具のみ製作している．羽の間隔の長さにより，今回の炎症のない豚の小
腸を用いたモデルにおいて，接合が緩くなってしまっていた．動物実験や臨床応用
の際には羽の間隔は複数の種類が必要となる． 
 
VI. その他 
本アンカー器具は東北大学産学連携機構知的財産部にて以下の通りで特許出願準
備中である． 
【管理番号】：P20180244  
【発明名称】：内臓壁接合用アンカー器具   
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VII. 図 
Figure 1. EUS-GBD の方法 
1a. EUS 下に EUS-FNA 針にて胆嚢を穿刺 
1b. 透視下に GW を胆嚢内で２－３周巻く程度まで挿入する 
1c. 超音波内視鏡の画像を確認しながら，ステントを展開していく 
1d. 胆嚢内と十二指腸を接合するように金属ステントが留置された状態 
 
Figure 2. 8 例目 腹水のため処置を中断 
胆嚢に GW を留置した状態で FNA 針を抜いていくと胆嚢と十二指腸壁（白矢頭）
の間に腹水（白矢印）が入り込み，胆嚢壁が離れていったため，処置を中止した．
（EUS 画像） 
 
Figure 3. 9 例目: EUS-GBD 後肝膿瘍 
造影 CT では EUS-GBD で用いた金属ステントの遠位側（白矢頭）が胆嚢に刺さ
り，肝膿瘍を形成している（白矢印） 
 
 - 35 - 
 
Figure 4. 十二指腸造影検査 (１例目)  
胆管金属ステント（白矢頭）後に胆嚢炎を発症したが，11 ヶ月後に食事の通過障
害が出現し，十二指腸造影検査にて胆嚢十二指腸内に留置していた金属ステントが
自然に脱落し，同部位に潰瘍瘢痕を認めステント脱落による狭窄（白矢印）を認め
た．胆管癌の進展は軽度で腫瘍による狭窄は否定的と考えた． 
 
Figure 5. 単純 CT(６例目) 
単純 CT にて 30mm 大の胆嚢結石が胆嚢十二指腸瘻から落石し，骨盤内小腸にはま
り込み腸閉塞の状態となった 
 
Figure 6.  
10 例目：金属ステントの位置ずれ 
a. EUS-GBD を行った直後の金属ステントの近位側はしっかり胃の中にある 
b. 翌日の内視鏡画像ではステントの近位側がぎりぎり胃壁内にあるが，ステント
が腹腔内に引き込まれている 
c. 翌日の透視画像ではステントが胆嚢壁により狭小化している部分（白矢印）
と，胃壁によって狭小化している部分（白矢頭）を認め，近位側のステント
が，腹腔内に迷入しかけている 
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Figure 7. 症例 3：EUS-GBD 後に断裂した金属ステント 
EUS-GBD を経胃的に施行したため，胃内に認めた金属ステントが，胃の蠕動に
よるためか，断裂してステント内に正常の胃の粘膜が進展してきていた 
 
Figure 8. 胆嚢壁が離れる原理 
胆嚢壁を拡張デバイスで拡張しようとする際に，胆嚢壁ごと押し込んでしまい，離
れてしまうことがある 
 
Figure 9.アンカー器具の設計図と試作品 
a,b アンカー器具の設計図で両側 7mm を 6 枚の羽にした 
c. 両サイドを放射状に開いた状態で 2 つの壁を固定する 
d. アンカー器具は外径 0.84mm，内径 0.70mm の筒状の金属の両サイドをレーザー
カット加工し，カットした部位を放射状に開き，形状記憶加工した 
 
Figure 10. アンカーを用いた EUS-GBD 
a. 胆嚢内で放射状の羽を展開する 
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b. 針を引いてくることで胆嚢壁と羽を接合させる 
c. 内筒を押して，アンカーを押し出しながら，針を引き，アンカーを展開する 
d. アンカーを数本留置した上で，アンカー器具の間より，経鼻ドレナージチュー
ブを留置して，胆嚢内をドレナージする 
 
Figure 11. 胆嚢モデル 
豚の小腸を用いて，袋状の胆嚢モデルを製作した 
 
Figure 12. モデル内へのアンカー器具留置 
a. EUS-FNA 針で胆嚢モデルを穿刺した(EUS 画像) 
b. アンカーの遠位側が展開した(EUS 画像) 
c. アンカーの遠位側が胆嚢壁と接するまで，EUS-FNA 針を引いた(EUS 画像) 
d. 内視鏡下に十二指腸モデル内にアンカーの近位側が展開した(内視鏡画像) 
 
Figure 13. 
アンカー器具を留置しホルマリン固定した後の胆嚢・十二指腸モデル 
a. 胆嚢モデルと十二指腸モデルを接合するように，アンカーを留置できた 
b. 42g の胆嚢を一本のアンカーによって吊り上げることができた 
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VIII. 表 
 
Table 1. 
原疾患は 10 例中の 9 例で急性胆嚢炎だった．1 例は経乳頭的な胆管ドレナージが
困難な症例で，経皮的な治療も困難であったため，経胃的に胆嚢をドレナージして
内瘻化を行った．手技成功率は 90％で，臨床的成功率も 90％と高率であった．30
日以内の偶発症は 13%で，全身状態を考えると短期的には良好な結果であった
が，30 日以上の長期的な経過については，50％に偶発症を起こしており，課題が
多かった．偶発症のうち，80%は対症的な治療で対応できたが，1 例において胆管
炎に対しての内視鏡処置がきっかけで膵炎を発症し救命できなかった．また偶発症
には数えていないが，ステントの断裂や位置ずれを認めている．ステントトラブル
は 63％に発症しており，金属ステントを用いることが多くのトラブルの原因であ
った． 
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